Shared component models for detecting joint and selective clustering of two diseases by Knorr-Held, Leonhard & Best, N. G.
Knorr-Held, Best:
Shared component models for detecting joint and
selective clustering of two diseases




 	    





	   !  "	#

  
$%	 & '%&&#  () *  %	 +& 
&& & 
,&	& ( && -. /(" 0
 
   	
  	      		 		 
	  	  	  	
   	  	
	  	   	      
  		 	   	   	
  	
	 	 	 
	 		   		 	  	
  
	 	  	  	 	
     !
  		  
	 "	   		 #  
 
 	
 	 	 	
     $   	
	 	  	
       




	  &	   	
 	   
   	 
   $    
	
 	 	 	
    
 
	     	
		 	
  	  	 	  	 
	    & !	  !	 '	 	 ( 
  			 	   	
 	  		  	
  )**  	
 + ,-./,--0
	
  	1 &	  1  1  &
!	  !	 '	1  		 	
 
   	
  	    " #    
		 2  		     	 
	   	
 
 
	  	  
	    	 
  "3	  4 ,--.#   	  	 	   	 
	  	 	  	   	    
     	     		 	
 	  	      	
  	 	
	 	 
	 		   		    	   	
	       	   	 
5	 	 	 		 "4   ,--,1 '	  4 
,--61 ' ,--71 4   ,--.1 8	  ' ,---1 8
	   ,---1
9	  : 6000#   	  
	 	  	
 	 	
     	    		  

	 "	   		 #1 
   	
 	 	
	
     $   &	    	 	 	
  	
       
  	  

	   	
    ;	 	     

	 	   	 	  	 	 
	 
.
	   	 	 
	 " 
	  '	   ,--71
4   ,--<# 	   
		  	 	
 	    	
 	 	 	     	  
	
  
	  	      

%    		 	  	
  
  
	  &	 
 	
 	 	 	      	
  
		  	  
  
 
	   	   		 		 	 	
   $ 		 %$ 	
   		
  	   	 
	  	
   	  	 		
 9	  : "6000# 
	    	
      
		      	 
	 	 	  
    		 	 	  ;  $
		  	 	   
	   $ 	 
 
    	5  
		 ;	 6   	  	
  
 	 		  9	  : "6000#  
	   	
 
 		 	   	  ;	 7   			  
  ;	 * 	  &	  	
 	  		  	
  )**  	
 + ,-./,--0 ;	 ) 	  	
  	   	


( 	   	     9	  : "6000# 
	 
	 	
   	      	  

	  !	 	 $     	 	  		
   "4   ,--,#      
  	
	     	   	  	


		   	 	   	  & !'!' "+ 
,--)#  	 	




8      	




  = ,       
	  	    	
       
	     	   	 	   

  ,       
	 = ,        	









= ,        	
	 	 > 	 
 
   

 	 = ,        	  		

































A	   	 	
  	  	   ?		




   	 	   	  
	    
	  	    	 
  	 










(    	







		     ;	 7
       5 	
        	
 
    	   	  B  	 	
 
	  	   	
   & !'!'   	

 2 %  	 	    $   
	  	  $  	$	    	 	   
	
  	$	    		 		 	  




     
		  
	  	  	
"B& ,--/1   B& ,--.#
 	 $   9	  : 		  		   	
   	    	
  $    3 	

  	   	     	   	
  
 	
 	   	  	 	 	 
	  	 	  
      	   	  

 	   
 CD "  	
    	
 	 	  	# 	 	









  	 	    	 	 	 ,       
	   "# 	
",#

  = ,          E0 ,#    	 	 '		 	 
 	
   
	 	  $ 
	  "  #@ @ 	 	 
	
 "	# 	 	
   

 A  	 	
  
  	 


 	 = ,        	   5	 
	
 	 	  	     

 B F 	  	 
	
  
	 	  	  1    	  $  
   	 
	 

   	 	 
	 

  "G ,#
> 	  	
    


  	   	  
	 
 &    	   %  
 	
 5 	  	  
	  	     
		
	 	  		   %  	 		   
    	  	  	 	  	 
	   

 	  5 	
      	  	
 		 
    		       	 	 !	 	
$ 	   		   	 	   	 
 
	 		  	
   	
 	
( 	 	 &	 	 	





,       















  = , 6  
 
	 	  ( $ 	 	 		 	 
		  










  $ 		 
 






























   		 	  	     
   Æ 	 	   C D "	  	 # 	 
	   		 







  	     	 
		   	  
 ;	 6
%    	









   ?		   





 H  	  
 	 $ 		  	 	 
   		     	   		 

  	        
	 	     	

2
 $     I    
	   
Æ %    	     	 	 	 	





	   
 	
  	    	  	 
 	      
		 ",#   F 	 
	
   	   	       
	   	
  		
J	    	
      
 	
   
 	 	 	  	       	
 
  	 ( 
	 5   	


















   
	
   
B  ;	 6  F 	    
	   

	
  		 	
	 
 	 
	 $ 	  $   	
  	  
 	
  	 $ 		 	 5	 %  	  

	   	    	
 	    
	 A  
  	 	
    Æ   	 	   5	 
 

 ;  	 
	 Æ   	 5	 	  	   Æ

  C2 D   	  ,Æ





 Æ  Æ

# =  ",Æ











 '	2  
		 ",#  	 Æ 
 	  ,Æ      
K 
   
 	
  	        		 	 
	 
&	  $ 		   		 
	 Æ   	  	
	  
	  		 	 	
    
	  




	   		
 
( 	 	 	 
	    
	 	 	 '	 $ 
"#     	 	 CD  	 "		# 	

 
 		 	 	      	 	    
	





























     	   	 
	 
	  "J	  





 # J	 	  
  
		 	 

















		   	   	    





        	
 	 






   	 	
   	 
 
	   	  	
 "	  	# 






   































   2   
    	 	




























  	 2	      	 	
 	 	 
	 		 	 	  	  	  
	    	   	  	   ;


































 $  
	
 	 	 	 	 	
   	    	
 	  
		
32 ",#    	 	
   	       
  	
  	 	   	 	    	

	   		 












	   	 	
  
 
   
 
  H
 	  
   	
 $   	     
 	
 	
         &	 	  $ 		
	   	    	 
     	
 
 	
 		       	  	
  	
	 




















  		    
  		  $     




 	  	  	  	  		








      





  	      & !'!' 	  	
	   9	  : "6000#  +   "6000# 
	  
		 ?		 
	  &    	  	 	
     	 	   
	     	
	      Æ 
	    !		 
   
 

  	  	 
( 	   	 	
 	  		 	 	  &	  	

	 	   		  	 	   +   	
   	  	   	
     	
	 " 9&   ",--.#1 +	   ",--.##  		 	 
		    	 	 	   
	 
	 	 
"4	   ,--*1 ;	
  A ,--/# 	   	 
   	 	
 	   		   	 
     	    	  	
   
    	 "A5  ' ,---#    		 	
		  	  	 	  		    	  
  
       	
 
H  	 	 
	 	   		   
  )**   + ,-./,--0   	    
5   		   	    	
 	
 2   	
   
	  	
   A ,  







	     A 6 	 
/
   	 
	  	 	
  9	  :
 	 "  = ,  = 00,   = 006# 	      
	
     	 2 	      	
    	
  	   &	  	
  	  
	 J	            
	 
  A , 	 		  	  ;!      
	 
   	  A 6    $   	  	
 	 	 	 	      $   
 	    	 		 	
  &	  	 A	 	
   	  ;!   	    	
   	   	  	 	
     
	
 9	  : "6000#
A	  &	    	 







= 06   	
  	   	     	 	 	  	
       Æ 	 	




  	  #    	 0,< 
		 	  	 
   	 	
   	   
 	 




#   ,M)  )  -)N 	
A 7     		 
 !	   	 
 	   	O  !O( ?	  	   	O
 	  	 	
 ;   	
 O?  4O
(P 	  	 	 A 4	   	   
	 	  	 	
   
	  +   	
  	  		 "!O( ?	# 	 	 "; 
O?# 		  	 	    4  (	

",--<# B	  5    $  A 7    	
   	
   		  4  9 4 
//
 	
   
?	  		 	 	
    Æ     A *
  		     ,,0   -0N   	
 "0-- ,6)#
   	
   		 	  	






   	







   	
 0<) 	 ,67#      	
  
	 		 	 	   	     
	
 	    		  %
 	    &	 		
 F  	  		  		 		  	 $
  	  4	   ",--7# 	 $   	 		 
	  
	 	   $   	 
	 		 
  $  	
  
	  		 






	 	         
 "	 ,,)#   	  	  "	 ,0#   	   
   	
 	  
	  	 	 	  	 	 		
 B 	 	     		 	  

 
	 		 	   	     	   H

	      	  8   ",-.<# 	 
		  	  	
   	     $ 	
 	 	 	     	 	 		 		

	  	 	 	
 		 	   		 $ 		 	
      	       ( 
J	 	
 + J	     CD    	 	
 
	 3
+   $ 		   	 		 
	 		 
   	   	 	     		  	
      		    		 	  	
/.
      	  $ 		 "   	  	
 #      	
 
     	  
		 	   
	 3 + "    %'> 	
	# 	     	
 	 
	 
  	 ( +
(  
	   	
   	  	 	
  
 	   
	 

 B 	 	  
	 

= 06  
		  	 	
  &	    	 	
 3 +  
$ 		   	 	 	   	 	  	
   

= 0,     		 	  	   	
  ( 4  !O( ?	 	   	 B 
	
 	  	         	

   $ 		     

A A /   	 		    
 
	 
     2  	 	 	    "A 6# 
	  	 	    	  	   
    C		 D 
	    	
  	
 	   		 A	    &	   
	
		    	   4 "	 	
 !O(
?	# 	  	 	 ?	
  
   		 	 		    	  
	 	
	  &	   	
 	        	
	
   	 		  9	  : "6000#    

   	 		    	   	
 
/
	      	  	   	 
	 	 	 	 	
  		     	 	
   	 
  	  	
   	  	  A	  
	 	    	  
 &	  	
 	   		
 	  		  
	 "		  	 		# 
	  	   		  $ 	 	    
  
	    	
   	 B	 
	 	   &	  	
      
H 	    	
 	 	  	 	 	 	
     	 	 	 		 	
   %  
      	
   	   	   
  "
#      
	       
	    	 	 		  
	   	 	  
     
	 
     	
   
	 
    	 
	  	  8    
  	
  $ 	   2   
   
	   H 	 	     
$ 		    	  	 	
 	 
  CD 	 J     	 	  

		 	    
     
  	
   	




( 	    		 	 		     	 
&	  	
  	 	  	   	
 	 	
	
   $ 		   	 	 H 
/1
 	  	  	   		  	  
   
	    "+   6000# B	 	 	  	
	 	  	   !	 	 $ 	    9	
 :  	 
	  		
!	Q ",--0# 	   	 	  &	  	
  	
	
 	   	   	 	 
	  		 	 
    	 	  	 	 	  		
    	 	  BRS	   ",---#  
!	 	 $ 	    	 	    	

$ (   	 	  		 	
  		 	 
  	 
	 &	  
!	
  $ 	  	   + ; A		 ">A+# ;A4 7./
  	 	   	   !  '	 '
3 + "+-.07.*,#   	   	 J	 4 
+    
	  	    	 B 4 
	

 		 	  

"
B& 3 ",--/# C>	 	
    D  C4 ; ) D 
T ! 4	 T H 4 B ?>  B A ! ; H
	K H
	
U ?  66,O666




 45 K     	 D
  	 ; 8		 U A 	 	  T	
4	 B 3 A ; 4 ;     8 L ' ",--7# CB
		 	
  &	  	
 		  	 	   	
  	
    	  D 	 
 		  	 6"/# 
),-O)67
4 J (	
 T ",--<#    	 	   
	 
  	 !"#!$!""% 4K ; L
4 8 ?	 ' 4 J +  + (  ",--<# C> 
 	  	 D &    
 ,/ <*,O<)6
4 T V	 T  !	Q B ",--,# C4  		  	
	    D     '   &    
*7 ,O)- "( 	#
4 J + % 9  (	  8 ",--.# C; ?		 	 
	
  	     		 D >	 ? -.
7/ > U %;>; U;B
4	 ( T > ; ; !8 T 9  A T A ",--*# CH 
  D  C' ;K    ' %  !	 
L	 ,-M60 D   >	 T A A  ' ; ! J V	K '	 ;
	 8		 ?  67O*6
'	 > +  4 8 ",--6# C4 	 
	  
 D  C+	  3	 3		K !	 
	 ;B
; D  ? 3	 T '5 > 3   ; H
	K H
	 U
 ?  ,.  60)O60
/2
'	 > + 4 8  !			 ' ",--7# C; 		 
		  D '	 (	  
 66 ,,-7O,606
' J B ' ",--7# &   	 & ) J V	 JV U;BK T	 (
W ;	
3	 ?  4 J + ",--.# C+	  	
  D  C3	
 	
 4	 D  ? B    '		 8		K T ( W ;	
A5   ' ' ",---# C       
     D 	  
 (	 7,. ,6.-
+ ? 9	 8  : + "6000# C!	 	 	
 4    	  D &    
 "	
#
+ ? T ",--)# C & !	  !	 '	 		 
4 	 	 D 	 .6 <,,O<76
+	 ! 4 U T	 >  	  T +  ;	   %
",--.# C?		  		  	
  		  		 
 	
     D 	  
 (	 7,< .**O<
 T  B& 3 ",--.# CJ	 4 	 	
  
?		  D &
 (	  &   6) *7)O)0
9& 9 + !  B B ",--.# C  	 	
 		 		
  
	   	  K  	  	
 ,0 -00
J	  D 	    	 -",# --O,0.
9	 8  : + "6000# C4 	 	
   	
    D 	  "	 #
/3
8
	 %  8 B   T  +	  ",---# C!
	 	
  	 	 	
  D 
 &   *. 6)7O
/.
8	 B 4  ' B ",---# C!	  !	 '	 	 
	 
	 	
 5    D  CB !	 	
 > !
   B 
	 ?  >	 ! D  B 4 8	 
> 4	 3 8
 B 4 T L   4	 ' U9K
T	 ( W ;	  ,,-O*6
8 B 4 T 8 > ?	 >  + ? ",-.<# C  	
 		
   	
   	    D 	 ( 	
 * 67")# )6-O)7*





     ?>  U ? /
;	
 >  A T A T  ",--/# 	 
 
 	$
 J V	 JV U;BK H
	 U ? 6 3	
($ T ' 4 J +  ( 8 B "6000# C4 B	 	 >
 ! D  C; 3		K !	  B	 D  ? 3
	 T ' ($ J + 4  > T 4 H
	K H





























4	 /5 ; 	 	 
	 	   		  
	   +






















4	 .5 ?		    
	 	   		  
	  










4	 5 3 		  
	   		 
   &	  	
./








4	 15 ?	 "	 #  		 "	# 	 	






















4	  5 3 		  



























4	 25 ?		    
	 	   		  
	  
+    &	  	
.1
